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KERDESEK ES VALASZOK A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY IRANTI
KERELEM ELUTASITASARA VONATKOZO JAVASLATTAL KAPCSOLATBAN

GENASENSE
Nemzetk6zi szabadnév (INN): oblimersen

2007. aprilis 26-an az emberi felhasznalasra szant gyogyszerek bizottsaga (CHMP) negativ véleményt
fogadott el, amelyben az eldrehaladott vagy attétes melanéma kezelésére szant ,,Genasense 30 mg/ml
koncentratum oldatos infuzidhoz” készitményre vonatkozoé forgalomba hozatali engedély iranti
kérelem elutasitasat javasolta. Az engedélyt kérelmez6 vallalat a Genta Development Limited. A
kérelmez6 a vélemény feliilvizsgalatat kérte. E kérelem indokolasanak mérlegelését kdvetden a
CHMP feliilvizsgalta az eredeti véleményt, és 2007. julius 19-én megerdsitette a forgalomba hozatali
engedély kiadasanak elutasitasat.

Milyen tipusd gyégyszer a Genasense?
A Genasense olyan gyogyszer, amely egy oblimersen nevi hatéanyagot tartalmaz. Oldatta higitjak,
amelyet intravénas inflzidként (vénaba kotott cseppinfuzidként) adnak be.

Milyen betegségek kezelésére szantak a Genasense-t?

A Genasense-t olyan, melanoméban (a borrak egy fajtaja, amely az tgynevezett melanocitakat érinti)
szenvedod betegek kezelésére kivantak alkalmazni, akiknél a betegség elérehaladott (nem lehet pusztan
sebészi uton eltavolitani) vagy attéteket adott (atterjedt a test mas részeire). A Genasense-t
dakarbazinnal (egy masik daganatellenes szer) egyiitt kivantak alkalmazni.

Milyen hatasmechanizmust vartak a Genasense-t6l1?

A Genasense hatdanyaga, az oblimersen daganatellenes szer. Feltételezések szerint hatasat azaltal fejti
ki, hogy gatolja a sejteket a Bcl-2 fehérje eldallitasaban. Ez a fehérje rendes esetben segiti a borrakos
sejtek életben maradasat, megakadalyozva, hogy a sejtek ,,0ngyilkossagot” kdvessenek el (ezt
apoptozisnak nevezik). A Bcl-2 eléallitasanak gatlasaval a Genasense-tol azt vartak, hogy a
daganatsejteket érzékenyebbé teszi a sejthalélt okozo tényezdkkel szemben, beleértve a daganatellenes
szereket, példaul a dakarbazint is. Ez a varakozasok szerint lelassitotta volna a daganat novekedését.
Az oblimersen egy ugynevezett ,,antiszensz oligonukleotid”. A messenger RNS-hez (mRNS) kotddik,
amely rendes esetben a sejtet iranyitja abban, hogyan allitsa el6 a Bcl-2-t. Ez a sejtet az mRNS
elpusztitidsara 6sztonzi, ezaltal gatolja a fehérje eldallitasat.

Milyen dokumentaciot nyujtott be a vallalat a CHMP-nek a kérelem alatamasztasara?
Miel6tt a hatasat embereken tanulmanyoztak volna, a Genasense-t kisérleti modellekben vizsgaltak.
A Genasense-t ezenfeliil 771, elérehaladott vagy attétes melanomaban szenvedd betegen is
tanulmanyoztak. A dakarbazinnal egyiitt adott Genasense hatdsait az onmagéaban adott dakarbazin
hatasaival hasonlitottak Gssze. A hatékonysag f6 mércéje a talélés volt.

Melyek voltak azok a 1ényegesebb aggodalmak, amelyek alapjan a CHMP elutasitotta a
forgalomba hozatali engedély iranti kérelmet?

A melanoémas betegek 6 vizsgalataban a Genasense-szel és dakarbazinnal, illetve kizardlag
dakarbazinnal kezelt betegeknél a talélési arany nagyon hasonloan alakult. A vizsgalat ezért nem
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igazolta, hogy a Genasense hatékony volna a melanoma kezelésében. A Genasense-kezeléshez
mellékhatasok tarsultak.

A CHMP véleménye ekkor az volt, hogy a Genasense eldnyei az elérehaladott vagy attétes melandma
kezelése terén nem haladjak meg a kockazatokat. A CHMP ezért a Genasense forgalomba hozatali
engedélyének elutasitasat javasolta. A CHMP a feliilvizsgalatot kovetden megerésitette az elutasitast.

Milyen kovetkezményekkel jar az elutasitas a Genasense-szel végzett klinikai vizsgalatokban
vagy engedélyezés el6tti hasznalati programokban részt vevo betegek szimara?

A vallalat arrol tajékoztatta a CHMP-t, hogy a Genasense-szel végzett klinikai vizsgalatokban vagy
engedélyezés eldtti hasznalati programokban jelenleg részt vevo betegek szempontjabol mindez nem
jar kovetkezményekkel. Amennyiben On klinikai vizsgalatban vagy engedélyezés elStt hasznalati
programban vesz részt, €s a kezelésével kapcsolatban tobb informaciora van sziiksége, forduljon
ahhoz az orvoshoz, akitdl a kezelést kapja.
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